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vegyészmérnok
az MITA rendes tagja

A 2001. évi kémiai Nobel-dijat megosztva két amerikai és egy japdn kutaté
kapta a kirélis szintézisek teriiletén végzett munkdjukére. A kirdlis sz6 a go-
18g kheir sz6bél szérmazik, melynek jelentése: kéz. A bal keziink és a jobb
keziink dgy viszonylik egymdshoz, mint kép a tiikorképéhez. Az él8lénye-
ket felépitd molekuldk tilnyomérésze ilyen szimmetriatulajdonsdgokkal
rendelkeznek, azaz kirdlisak. Bar a kép és a vele fedésbe nem hozhaté tiikor-
kép-véltozat minddssze egyetlen tulajdonsigban kiilonbozik, a természet-
ben mégis majdnem kizdrélag csak az egyik forma fordul el8. Ezért egy
gyégyszer bioldgiai hatdsa nagymértékben fiigghet attdl, hogy az €18 testbe
a képet vagy a tiikorképet vissziik-e be, ez akdr élet vagy haldl kérdése is le-
het. Amikor mesterségesen 4llitunk el8 valamilyen kirdlis anyagot, akkor a
kép és tiikorkép pontosan egyforma ardnyban képzddik. A szerves kémia
régi célja, hogy olyan el8allitdsi mddszereket keressen, amelyek kivdnsdg
szerint a képet vagy a tiikorképet hozzdk létre. Ilyen eljirdsok alapjén ma az
ipar mér sok millidrd dollar értékben 4llit el olyan gySgyszereket, amelyek
kizdrélag az egyik formdt tartalmazzdk.

1928-ban szliletett Salgotarjan-
ban. 1950-ben diplomazott a Bu-
dapesti MUszaki Egyetem Ve-
gyészmérnoki Karan. 1956-t6l

a kémiatudomany kandidatusa,
1965-ben akadémiai doktora
lett, 1970-t6l az MTA levelezé,
1982-t6l rendes tagja.

Palyajat 1950-ben a Budapesti
M(szaki Egyetem Szerves Ké-
miai Tanszékén kezdte mint ku-
tatd és oktatd, 1967-tél egyete-
mi tanar, 1978 és 1994 kozott
tanszékvezetd.

Tudomanyos munkasséga
a biolégiailag aktiv természetes
szerves anyagok szintéziséhez
kapcsolodik. Ezen a tertleten
tevékenykedett 1964-ben Fran-
ciaorszagban a CNRS kutatokoz-
pontjaban, majd 1965-1966-ban
aNew York-i Allami Egyetemen.
1976-t6l az MTA Kozponti Ké-
miai Kutatéintézet hasonlé pro-
fill osztélyédnak vezetdje.

Szamos magyar gydgyszer-
ipari talalmany, tobbek kozott
a Cavinton gydgyszer ipari szin-
tézisének kidolgozdja. A Magyar
Feltalalok Egyesuletének elno-
ke. Tébb tudomanyos folyoirat
szerkesztébizottsaganak tagja.
340 kozlemény, 250 szabadalom
szerzéje, tarsszerzéje.

Fébb kutatési terulete: a ter-
mészetes anyagok szintézise.
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Kiralis:
a tiikorképiikkel fedésbe nem
hozhat6 targyak (molekuldk)

jelzgje.

Akiralis:

olyan tdrgyak (molekuldk) jel-
z8je, amelyek fedésbe hozhatdk
titkorképiikkel.

A teremtés. Michelangelo freskdja
(részlet), 1508-1512
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Bevezetés

A 2001. évi kémiai Nobel-dijat a Svéd Kiralyi Akadémia két részre osztotta.
A dij egyik felét K. Barry Sharpless amerikai professzor kapta. Mésik felén
William S. Knowles amerikai és Ryoji Noyori japdn kutaté osztozott.
Mindhdrmukat a kiralis szintézisek teriiletén végzett munkdjukére jutal-
maztdk. Az a tény, hogy viszonylag ritka kivételként ipari kutatd is részesiilt
a vildg legnagyobb presztizsti tudomdnyos kitiintetésében, a teriilet rendki-
viili tudomdnyos és technikai fontossigéra utal. Miben is 4ll e hdrom tudés
munkdjdnak kiemelkedd jelentdsége?

Tisztdzzuk mindenekel8tt a kiralitds fogalmat. Maga a kifejezés a gorog
kheir — azaz kéz — sz6bdl szdrmazik. A bal keziink és a jobb keziink tgy vi-
szonylik egymdshoz, mint a kép a tiikdrképéhez, a jobb kesztylinket nem
tudjuk felhtizni a bal keziinkre és megforditva. Az ilyen térgyakat vagy mole-
kuldkat nevezziik kirdlisnak. Reggelenként, amikor a fiird8szobdnkban bele-
néziink a tiikérbe, és onnan egy rendkiviil szimpatikus, megnyerd arc tekint
vissza rdnk, azt litjuk, hogy amig én a jobb kezemmel fésiilk6dém vagy bo-
rotvilkozom, a tiikérképem ugyanezt a bal kezével teszi. Onmagamat litom
a titkorben, de mégsem vagyok azonos a tiikkérképemmel. A bal és a jobb kéz
viszonyit, a kiralitést csoddlatosan adta vissza Michelangelo a Sixtus-kdpolna
teremtést szimbolizdl freskéjan: a 16. szdzadban, az érett reneszdnsz stilusé-
ban festett mennyezetképen az Ur és Addm ellentétes keze ér ossze.

Vannak azonban olyan tdrgyak is — mint példdul a gomb vagy a kocka —,
amelyeknek a tiikorképe nem kiilonbozik magitdl a tdrgytdl, vele fedésbe
hozhaté. Az ilyen tdrgyakat vagy molekuldkat akiralisnak nevezziik. A két
csoportot — a kirdlis és az akirdlis térgyak csoportjit — szimmetriatulajdonsd-
gaik kiilonboztetik meg egymdstol.

Az él8lényeket felépitd szerves molekuldk tilnyomérésze kirdlisak. Minden
fehérje, az ket alkot6 aminosavak, a cukrok, a DNS, az enzimek, mind-mind

kirdlisak. A kirdlis molekuldk tehdt kétféle alakban létezhetnek, dgy mint kép



és a vele fedésbe nem hozhaté tiikorképe. Ez a kép és tiikorképe teljesen azo-
nos energidval rendelkezik, minden tulajdonsigiban megegyezik, egyetlen-
egy kivételével, az egyik a polaros fény sikjat jobbra, a mésik pedig balra for-
gatja, de a forgatds abszolut értéke megint csak teljesen azonos. A természet-
ben — eddig nem teljesen megértett okbdl — majdnem kizdrdlag csak az egyik
forma fordul el8. Erre tudat alatt Michelangelo is réérzett, hiszen a Teremtd
egyik kezét kinydjtva mintegy sajit titkorképeként alkotja meg Adamor.

A kiilonboz8 anyagok bioldgiai hatdsa nagymértékben fiigg attél, hogy az
&8 testbe a képet vagy a tiikorképet vissziik-e be. Igy példdul a limonén nevii
természetes szerves anyag citromizi és -illatd, tiikorképe pedig narancsilla-
ti. Azonban ennél sokkal fontosabb biolégiai hatdskiilonbségek is felléphet-
nek. Az, hogy kirilis gydgyszereinket a jotékony hatdsi térformdban
vissziik-e be a szervezetbe, adott esetben élet vagy haldl kérdése is lehet.

A fenti dbra jol illusztrdlja a helyzetet. A kép lehet egy helyes, kicsi, ba-
rdtsdgos cica, ugyanakkor eléfordulhat, hogy a tiikérkép maga a szdrnye-
teg. Régebben a gybgyszergyarték nem t6rédtek azzal, hogy valamely
kirdlis gyégyhatdsi molekuldt kép és tiikorkép 1:1 ardnyt keverékeként
hozzik forgalomba — tigy, ahogy az a szintézis eredményeként képzddik —,
habér tudatdban voltak annak, hogy ezek biolégiai hatdsa eltérd lehet. Az
1950-es években egy német gy6gyszergyar Contergan (hatéanyaga: thali-
domid) néven kitling nyugtat6 hatdst gyégyszert kezdett forgalmazni. Ha
ezt az egyébként hatékony szert terhes n8k szedték, akkor eléfordult, hogy
testileg fogyatékos gyermekeket sziiltek, akik azonban szellemileg teljesen
egészségesek voltak. Akkoriban még nem volt kételez a forgalomba hoza-
tal el8tt a gydgyszerek tigynevezett teratogén (vagyis vemhes dllatokon tor-
ténd) vizsgalata. A gyodgyszert természetesen azonnal betiltottdk. A tovébbi
alapos vizsgdlatok kideritették, hogy ezért a tragikus hatdsére a titkorképi
parbdl csak az egyik forma volt felel8s, a masik forma teljesen drtalmatlan a
magzatra nézve, rdaddsul ez az utdbbi forma a tényleges nyugtaté hatds

27,

hordozéja. Ha tehdt a két formdt el8z8leg elvélasztottdk és kiilon-kiilon
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Amikor a gyégyszermolekula
tiikérbe néz

Polaros fény:

olyan fénysugdr, amelynek rez-
gése nem minden lehetséges,
hanem csak valamely kitiinte-
tett stkban torténik. Az ilyen
fényhulldmokat polarizdltnak
(poldrosnak) nevezziik.

Teratogén hatis:
magzati fejlédési rendellenessé-
get okozd hatés.
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Aszimmetrikus szintézis,
sztereoszelektiv szintézis,
sztereoszelektivitas:

egyik sztereoizomer el8nys-
sebb képz8dése valamelyik m4-
sikkal szemben.

Izomerek:

azok a molekuldk, amelyek
azonos tipusd és azonos szamu
atomot tartalmaznak, de struk-
turdjuk kiilonbozs.

Sztereoizomerek,
térizomerek:

olyan izomerek, amelyeknek
szerkezete azonos, de atomjaik
térbeli elrendezddése eltérd.

Konfigurici6:

atomok olyan térbeli elrende-
z8dése, amelynek alapjén

a sztereoizomerek megkiilon-
boztethetdek egymdstol.

Metan és helyettesitett
szarmazékai

EGYETEME
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vizsgaltak volna, akkor a tragédia valészintileg nem kévetkezett volna be, és
a szer is hatékonyabb lett volna.

Ez a tapasztalat forradalmi véltozést idézett el8 a gydgyszeriparban. Ma
mir a kirdlis molekuldkat minden esetben szét kell valasztani a képre és a tii-
korképre, és kiilon-kiilon kell vizsgalni 8ket. Csak a hatékony formdt szabad
forgalomba hozni, és ha valaki a keverékrdl mutatja ki a jétékony hatdst, ak-
kor is mindkét elvalasztott izomerrel az 6sszes bioldgiai vizsgalatot végig kell
csindlni, ami persze iszonyatos tobbletkoltséget jelent. Miutdn a kirdlis
gybgyszerek piaca évi szdzmillidrd dolldr koriili forgalmi éreéket képvisel, a
szintetikus szerves kémia egyik legiddszer(ibb feladata olyan gyartdsi metodi-
kék kidolgozdsa, amelyek alkalmazdsa sordn a hasznos térszerkezeti moleku-
la minél nagyobb ardnyban keletkezik, és az esetleg mégis képz8dd haszonta-
lan termék pedig visszaforgathaté hasznos izomerré, igy azt sem kell eldobni.

Aki olvasta Déry Tibor Felelet cim konyvét, az bizonyédra emlékszik arra
az epizddra, amelyben a f8h8snek, Farkas Zéné professzornak feltesznek
egy érdekes kérdést. Farkas Zénét Déry az én valamikori professzoromrdl,
Zemplén Géz4rdl mintdzta, aki a miiegyetemi szerves kémiai tanszék egy-
kori megalapitdja volt. A kérdés igy hangzott: mi volna ma a szerves kémia
legalapvetbb kutatési feladata? Zemplén, illetve Farkas valasza szerint az
aszimmetrikus szintézis, vagyis olyan mesterséges el8allitdsi mddszer,
amelynek sordn csakis a kivint kép vagy tiikorkép keletkezik. Az eltelt fél
évszdzadban ez megvaldsult, ma mar tudunk ilyen szintéziseket kidolgozni.

Ahhoz, hogy tovabblépjiink, meg kell ismerkedniink a sztereoizoméria
vagy miés széval a térizoméria fogalmdval. Izomereknek nevezziik azokat a
molekuldkat, amelyek azonos tipust és azonos szimu atomot tartalmaznak,
de struktirdjuk kiilonboz8. Amennyiben a kiilonbség az atomok térbeli el-
rendez8désében mutatkozik meg, akkor beszéliink sztereoizomerekrél. Az
dltalunk ismert élet nem képzelhetd el szénatomok részvétele nélkiil. A szén-
atom 4ltaliban négy vegyéreékd, és kistései egy képzeletbeli tetraéder csdcsai
felé mutatnak. Az aldbbi dbrdn ldtjuk az egyik legegyszer(ibb szénvegyiilet-
nek, a metdnnak és annak kiilonb6z8 halogénatomokkal (fluorral, klé6rral,
brémmal) helyettesitett szarmazékainak képletét. Ezek koziil csakis a négy
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kiilonboz8 helyettesitdt tartalmazé fluér-klér-brém-metdn a kirdlis, vagyis ez
létezik kiilonbdzd sztereoizomer formédban, a mésik hdrom a tiikorképével
azonos, azzal fedésbe hozhaté akiralis molekula. Sikban nagyon nehéz a tér-
szerkezetet érzékeltetni. Ahogy Babits Mihaly irja Mozgdfénykép cimii versé-
ben a mozirdl: ,Képkore fénylik a sik lepeddn.” Ezért a térbeli modelleken
a mondottak jobban ldthaték. Az egy, kett8 vagy hdrom kiilonboz8 atomot
tartalmazé metianszirmazékok mind akirdlisak, fedésbe hozhaték tiikorké-
piikkel. A négy kiilonboz8 helyettesitdt tartalmazé szénatom esetén egy alap-
vet8, misztikus valtozas kovetkezik be, hirtelen kétféle alakban létez8 mole-
kula jon létre — tgynevezett kiralitiscentrum alakul ki. Kissé egyszertisitve
a definicidt, azt mondhatjuk, hogy valamely molekuldban taldlhat6 kirali-
tiscentrumok (vagyis olyan szénatomok, amelyek mind a négy vegyértékiik-
kel kiilsnboz8 atomokhoz vagy atomcsoportokhoz kapcsolédnak) széma
megszabja a lehetséges sztereoizomerek szimét. Ha 7 szdmu kiralitdscentrum
van egy molekuldban, akkor a lehetséges sztereoizomerek szdima 2”.

Kiralis gydgyszerek

A bevezetés utdn térjiink 4t a kirdlis szerkezet(i gydgyhatdsii természetes szer-
ves anyagok megtirgyaldsdra. Ezek korében igen sok olyan struktira taldlha-
t6, amelyekben a lehetséges sztereoizomerek szdma nagy, ezért szintézisiik
sordn kiilonleges eljdrdsokat kell alkalmazni. A tovébbiakban példaként
olyan vegyiileteket emlitek, amelyekkel mi magunk is foglalkoztunk a Bu-
dapesti Miiszaki Egyetemen vagy az MTA Kutatékézpontjiban.

A kigybgyokér
Az indiai kigydgyokér (Rauwolfia serpentina) f8zete régi iddk 6ta haszndla-

tos a népi gybgydszatban. Az egyik svdjci gydgyszergydr kutatdinak az
1950-es években sikeriilt a f8zetbdl izoldlni és gydgyszerré fejleszteni egy

Kiralitdscentrum
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(aszimmetriacentrum):

tetraéderes struktirdkban az

a kdzponti atom, amelyhez

négy kiilonbdzd helyettesits

kapcsolédik.

Indiai kigydgydkér
(Rauwolfia serpentina)
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Alkaloidok:
bazisos kémhatisu, él§ szerve-
zetek 4ltal termelt anyagok.

A reszerpin szerkezete

A vinkamin szerkezete
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ugynevezett alkaloidt, a reszerpint, amely az els6 igazdn hatékony vérnyo-
miéscsokkentd volt a gydgyszerpiacon. Az anyagi siker is ridsi volt.

Ne tessék megijedni az érthetetleniil bonyolultnak ting alabbi képlet
latedn. It csak azt szeretném bemutatni, hogy a csillaggal jelslt helyek a
kiralitdscentrumok, vagyis azok a szénatomok, amelyek négy kiilonbozd
csoporthoz kapcsolédnak. Hat ilyen szénatomot ldtunk, vagyis a lehetsé-
ges sztereoizomerek szdma 29, azaz 64, és ezek koziil csak az egyik sztereo-
izomer a kedvezd hatds hordozdja. Jogosan vet8dhet fel a kérdés: miért
kellett nagy firadsiggal tisztdn izoldlni a kristdlyos alkaloidot? Nem lett
volna egyszer(ibb tovdbbra is olcsén tedt f8zni a kigydgyokérbdl, és ezt a
tedt itatni a magas vérnyomdsban szenved8 beteggel, ahogy ezt az indiai
népi gydgydszok javasoltdk évszézadokon keresztiil? (Bdr nekik még fogal-
muk sem lehetett arrdl, hogy mi is az a magas vérnyomds.) A vélasz egyér-
telm@: nem. El8szor is azért, mert a reszerpin rendkiviil er6sen hat6 anyag,
a kezeléshez sokszor elegend8 napi 0,1 milligramm a felndtt embernél.
Ennél néhdnyszor nagyobb adag mdr sdlyos mellékhatdsokat (példdul
depressziét) idézhet el8. A novény alkaloidtartalma viszont er8sen fligg az
évszaktdl, az id8jdrdstdl, a novény életkordtdl stb. Ezen tdlmenden a f8zet-
ben a reszerpinen kiviil még mintegy hatvan alkaloid taldlhat6, amelyek-
nek eltérd biolégiai hatdsaik vannak. A tea tehdt hol gy6gyit, hol mérgez,
a szerencsétd fiiggben.

OCHs

OCHg

OCH3

Természetesen vannak esetek, ahol a hatéanyag nem ennyire erds, és igy
nyugodtan fogyaszthatjuk a gyégynovény tedjit (példdul kamillatedt, hdrs-
fatedt). A tudomdny donti el, hogy melyik esetben mi a helyes alkalmazés.

A télizold meténg

A foldrésziinkdn igen elterjedt, kedves kis lila virdgot hozé novény, a téli-
z6ld meténg (Vinca minor) tartalmazza a vinkamin nevii alkaloidot, ame-
lyet nagyobb mennyiségben el8sz6r Szdsz Kalman és munkatdrsai, a Rich-
ter Rt. kutatdi izoldltak. Errdl az anyagrél révidesen kideriilt, hogy javitja
az agyi funkcidkat, igy hamarosan gydgyszer lett bel§le. Ennek kivetkezté-
ben éget8en siirgds, gyorsan megoldandé feladattd vélt a hatéanyag na-
gyobb mennyiségben t6rténd gydrtésa.



Kézenfekv8 megolddsként kindlkozott a novény nagyiizemi téblédkon
torténd termesztése, és az igy kapott nyersanyag gyéri feldolgozdsa. Hama-
rosan kideriilt azonban, hogy a télizold meténg, akdrmennyire is elterjedt
Eurépdban, csak az drnyas helyeket kedveli, napsiittte nagy téblikon
nem termeszthetd. Nem maradt mds hdtra, mint szintetikus gydrtdsdnak
megolddsa.

Hirom csillagozott kiralitdscentrumot ldtunk a molekuldban, tehdt 23,
azaz 8 sztereoizomerrel kell szimolnunk, amelyek koziil csak az egyik hatd-
sos. A gydr mérnokeivel egyiittm{ikddve sikeriilt az aszimmetrikus szintézis
problémdjit megoldanunk, és igy a gydrtdst a névényi forrdstdl fiiggetleni-
teni. A gydr kutat6i a vinkaminbdl tovabbi szdrmazékokat éllitottak el,
amelyek koziil az egyik nagy sikerrel keriilt forgalomba, nemzetkézi szabad
(valamely, a gydrt6 4ltal nem védett) neve vinpocetin.

Az agyba toreénd felszivoddst, vagyis a vegyiiletnek az dgynevezett
vér—agy giton valé 4dthaladdsi képességét a PET (pozitronemisszids tomo-
gréfia) mddszer segitségével lehetett igazolni. Ennek lényege, hogy az anya-
got megfeleld izotéppal jeloljiik, és igy kovetjiik titjdt az €18 szervezetben.

A kaliforniai érias tilevel(i

A kovetkezd torténet a taxol nevii hatéanyagrol szél. A Kalifornidban é18
6rids tlileveld fanak, a Taxus brevifolidnak a kérgébdl izoldltak nagyon kis
mennyiségben egy anyagot, a taxolt, amelyrél kideriilt, hogy igen haté-
kony rikgydgyszer, kiilonosen a petefészekrék esetében. A kutaték ekkor
rendkiviil kinzé morilis probléméba titkéztek. Kik kapjak az igen limi-
tdlt mennyiségben rendelkezésre 4ll6 gydgyszert? Netdn a leggazdagab-
bak, akik jol meg tudjak fizetni ezt a drdga gyégyszert? A legjobban ra-
szorul6 betegek? Ha igen, ki dontheti el azt, hogy ki a legjobban részo-
ruld beteg? Honnan vegyiink tobb taxolt? Héntsuk le sok-sok kaliforniai
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Télizéld meténg (Vinca minor)

Kaliforniai érias tidleveld (Taxus

brevifolia)
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Tiszafa (Taxus baccata)

A taxol szerkezete
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6ridsfa kérgée? Hiszen akkor a fik elpusztulnak és csak tobb szdz év alatt
nének meg ismét! Meg vagyok gy8z8dve arrédl, hogy koziiliink nagyon
kevesen véllalkozndnak a dont8biré szerepére. Wer die Wahl hat, hat die
Qual — mondja a német kézmondds, vagyis akié a vélasztds lehet8sége,
azé a gydtrelem is.

A taxolhidnyt véglegesen nem a moralistadknak, hanem a szerves ké-
mikusoknak kellett megoldaniuk. A vizsgilatok kideritették, hogy a
taxolmolekula egy része viszonylag nagy mennyiségben fordul el a tisza-
fa (Taxus baccata) leveleiben. Ez a novény vildgszerte, igy hazdnkban is
megtaldlhatd, jél termeszthetd és levelei arathatdk a fa sérelme nélkiil.
A begy(ijtés olyan, mintha gyiimélesot szednénk. A szerves kémikus
feladata az volt, hogy a tiszafdbdl kapott anyagbdl hidnyzé részt, a kirdlis
oldalléncot aszimmetrikus szintézissel dllitsa eld, és ragassza hozzd a bdsé-
gesen rendelkezésre 4ll6 molekuldhoz, igy jutva el magéhoz a taxolhoz.

Happy ending —hala a szintetikus kémidnak.

A hdromcsikd nyilméregbéka

A kovetkezd torténet egy békardl szol. Amerikai kutatok nemrégiben egy
dél-amerikai 8serd8kben €18 kis béka, az Epipedobates tricolor brébdl izo-
laltak roppant kis mennyiségben egy alkaloidot, amelyet epibatidinnek ne-
veztek el. Jellemzd a kémia és a bioldgia mai fejlettségi szintjére, hogy az 6t-
széz békabdl izoldlt 0,5 milligramm anyag szerkezetét képesek voltak felde-
riteni, és azt is meg tudtdk dllapitani, hogy az anyag a morfinndl mintegy
hatszdzszor erésebb fijdalomesillapitd, és nem a morfinreceptoron hat.
A farmakolégusok korében hosszd ideig dogmaként szerepelt az a tétel,
amely szerint az erds fijdalomesillapiték (példdul a morfin, a heroin)
konnyen fliggéséget okoznak. Ezek az anyagok az dgynevezett morfinre-
ceptorokon hatnak, vagyis nem létezik olyan erds fdjdalomcsillapitd, amely
ne véltana ki fligg8séget. Az epibatidin erds, de fiiggdséget feltehetden nem
okoz6 hatédsa tehdt igen nagy figyelmet keltett.



Az alaposabb bioldgiai vizsgdlatokhoz viszont nagyobb mennyiségli
anyagra van sziikség. Képzeljiik el példdul, hogy 5 gramm epibatidin kinyeré-
séhez 6tmilli6 békét kellene dsszegytijteni és elpusztitani, ami kizel lehetetlen
és igen kegyetlen feladat lenne. Széba johetne még a béka tenyésztése farmo-
kon. A fogsigban azonban a béka hamarosan megsziinteti az epibatidin ter-
melését, mivel erre a b8rében 1év8 mérgezd anyagra védekezés céljabdl van
sziiksége, a farmokon viszont nincsen ellenség. ,,Akkor minek strapaljam ma-
gam a méreg termelésével?” — gondolja magdban teljesen logikusan a béka.

Megint csak egyetlen it marad, az epibatidin teljes szintézise. A négy le-
hetséges sztereoizomer koziil a kivanatos térszerkezetti molekuldt nekiink si-
keriilt el8szor sztereoszelektiv médon szintetizalni, és igy elhdrult az akaddly
az alaposabb vizsgilatok elvégzése el8l, mert tetszés szerinti mennyiség 4ll
rendelkezésre az anyagbdl anélkiil, hogy egyetlenegy békit is el kellene pusz-
titani. A szintetikus szerves kémia tehdt a leginkabb kornyezetbardt tudomd-
nyok egyike. A teljes szintézisre azért is sziikség van, mert az epibatidin a f4j-
dalom csillapitdsa mellett elég toxikus, igy a gyégyité és a mérgez8 hatds ko-
zotti adag megvalasztdsdra sziik a lehet8ség. A szintézis lehetdvé teszi olyan
tovabbi szdrmazékok el8allitdsdt, amelyektdl az emlitett kiilonbség novelése
remélhet8. Gondoljunk csak az antibiotikumokra. A penicillin példdul elég
gyorsan elvesztette hatékonysdgat szimos mikrobdval szemben, mivel azok
,hozziszoktak”. Igy az alapmolekulit szintézissel kellett folyamatosan mé-
dositani, hogy ismét erés hatdst anyagokhoz jussunk. A szintézisnek ez az
aspektusa is rendkiviil fontos a gydgyszerkémia tudomanyaban.

A hdnytatégyokér

Ha miér a dél-amerikai 8serd8kben jrunk, emlitsiik meg az ott termd
Ipecacuanha novényt, amelyet az indidnok hasznalnak 8sid8k éta pana-
ceaként, vagyis mindent gy6gyité dltalinos gydégyszerként. Amerika kolo-
nizdldsa utdn a novény fézetének haszndlata a francia kirdlyi udvarban és
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Haromcsikua nyilméregbéka

(Epipedobates tricolor)

Panicea:

mindent gydgyitd, dltalinos

gyogyszer.
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Hanytatogydokér
(Cephaelis Ipecacuanha)

onnan kiindulva egész Eurépdban is elterjedt. A 19. szdzad végén Anglis-
ban jottek rd, hogy a névényi kivonat az amébas megbetegedések (gyo-
morfekély, méjfekély) specifikus gyégyszere. Ennek a felismerésnek kiilo-

Az emetin szerkezete

OCH3

OCH3
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ndsen a gyarmatokon volt hatalmas jelent8sége, hiszen az ott elterjedt amé-
bas megbetegedések sokszor voltak gydgyithatatlanok és haldlosak. Nemso-
kéra izolltak is tisztdn a f8 hatdanyagot, az emetint.

Az alkaloid pontos szerkezetét a négy kiralitdscentrum térszerkezetével
egyiitt csak a 20. szdzad mdsodik felében tisztdzték. A csillagjelek alapjin
lathatd, hogy a sztereoizomerek szdma 24, azaz 16. Ekkor indulhattak meg
a szintézisre irdnyulé munkdk, amelybe mi is bekapcsolédtunk, és sztereo-
szelektiv eljdrdsunk alapjdn az egyik magyar gydgyszergyir el is inditotta az
emetin gydrtdsat.

Juvenilhormonok és feromonok

Térjiink 4t az él8lények egy mdsik csoportjdra, a rovarokra. Népességiik sza-
balyozdsa bizonyos esetekben alapvetd egészségiigyi kérdés is. Gondoljunk
példdul a tetvekre: a tetdiirtast szolgdlé anyagokat ugyancsak nevezhetjitk

tdgabb értelemben gydgyszereknek.

A juvenilhormonok

Erdekes megfigyeléseket tehetiink a rovarok életmédja és az azt szabalyozé
molekuldk térszerkezete, valamint bioldgiai hatdsa kozotti osszeftiggése-
ket vizsgalva. A légy fejlédési cikluséban példdul nagy szerepet jdtszanak a
juvenilhormonok, ezek szabélyozzdk azt, hogy mennyi ideig van az egyed-
fejlédés sordn a nyt ivaréretlen dllapotban, és mikor lesz ivarérett. Miutdn
a kuratdk felderitették a kirdlis juvenilhormonok szerkezetét, lehetdvé vale
szintézisiik. Ennek ismeretében megvaldsithaté példdul a légymentes te-
hénistdlls. Amennyiben juvenilhormont adunk a tehenek tdpldlékdba,
mondjuk a nyaléséba, az jérészt véltozatlanul halad 4t a bélrendszeren és
tiriil ki a szarvasmarha testébdl a tragydba. A legyek rendszerint a trigydba
rakjék petéiket, azok fejlédni kezdenek, de sohasem lesz beldliik ivarérett
egyed, hiszen a jelen 1év§ juvenilhormon ezt nem engedi meg,.

A feromonok

A rovarok életében ugyancsak nagy szerepet jétszanak a feromonok. Ezek
az illékony anyagok mint informaciéhordozék — a litdson, halldson tdlme-
nd — igen érzékeny kommunikéciét tesznek lehetévé a szaglds segitségével.

COOCH,
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Amdgbas megbetegedések:
amdbik 4ltal okozott megbe-
tegedések.

Juvenilhormonok:

olyan hormonok, amelyek

a rovar szervezetét fiatalkori
dllapotdban igyekeznek meg-
tartani.

Feromonok:

egy faj egy példdnya 4ltal kibo-
csdtott olyan anyagok, amelye-
ket ugyanezen faj mésik péld4-
nya érzékel, és azt valamilyen
sajdtos (viselkedési, fiziolgids)
vélaszra készteti.

Juvenilhormon Ill
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DDT:
Diklér-difenil-triklérmetil-
metdn, mds néven 1,1,1-
triklér-2,2-bisz(4-klérfenil)-
etdn. A mésodik vildghdboru-
ban a stlyos betegségeket (pél-
d4ul pestis, tifusz, maldria stb.)
terjeszt8 rovarok ellen alkal-
mazott rovarirtd szer, amelyet
a késébbiekben a kolorddébo-
gir elleni kiizdelemben is hasz-

naltak.

Német csotany (Blattelle
germanica) szexferomonja

EGYETEME

Tobbféle feromon létezhet (példdul riaszt6, nyomjelzd), de a mi szempon-
tunkbdl a szexferomonok a legfontosabbak, amelyek révén a néstény és
him egyedek egymadsra taldlnak szaporodds céljdbol.

Az emberiség régéta folytat kiizdelmet a rovarvildggal, hogy megévja
t8liik nagy firadsdggal megtermelt mezdgazdasigi terményeit. A vildgon
mintegy hdrommilli6 rovarfajta él. Az egy id6ben él8 rovarnépesség szdma
egybilliéra tehet8. A rovarfajtak szima akkora, mint az 4llati és novényi faj-
tdk szdma 8sszesen. A harommillié rovarfajta 99,9 szdzaléka drtalmatlan, il-
letve hasznos az ember szempontjdbél. A fennmaradé 0,1 szdzalék (koriil-
beliil hdromezer fajta rovar) kartékony, elleniik védekezniink kell. A klasz-
szikus rovarirté szerek (példdul a DDT) hdtridnyai ma mér kozismertek.
Vilogatis nélkiil irtjék a hasznos méheket éppigy, mint a kédros izeltldbua-
kat, nehezen bomlanak le a természetben, és igy a tdplédléklancon keresztiil
bekeriilnek a magasabb rendd dllatok és az ember szervezetébe is. Lassan re-
zisztencia alakul ki a rovarokban veliik szemben, és igy egyre nagyobb ada-
gok alkalmazdsdra van sziikség irtdsukhoz, ezéltal fokozottan szennyezziik
a kérnyezetet.

A korszerli novényvédelem azt a célt tizte maga elé, hogy a mérgez8 ve-
gyi anyagok felhaszndldsit csokkenteni kell, ezért a rovarkirtevék elleni
kiizdelemben is el8térbe keriilt a bioldgiailag hatdsos természetes szerves
anyagok kutatdsa. A szexferomonok fajspecifikusak, tehdt célzottan lehet
veliik irtani valamely kdrtékony fajt, ugyanakkor csak kontrollljék az érin-
tett faj populdcidjde, és sohasem irtjdk ki teljes egészében. A szexferomonok
tobbnyire érzékeny anyagok, és a természetben néhdny hét alatt elbom-
lanak, nem szennyezik a kornyezetiinket. A n8stények szexferomonjai még
néhény kilométerrdl is vonzzak a himeket. Ha csapddban helyezziik el a
vonzé anyagot, akkor a himek beleesnek és nem tudjik elérni a néstényt.
Ilyen feromoncsapddk mér kaphatdk a kereskedelemben. Alkalmazdsuk azt
is lehet6vé teszi, hogy meghatdrozzuk valamely teriilet fert6zoteségi fokds,
igy az esetlegesen haszndlt klasszikus névényvédd szerekbdl is sokkal keve-
sebb kell, mivel azok mennyiségét a tényleges rovarszimhoz igazithatjuk,
csokkentve ezzel a kdrnyezeti terhelést.

Hogyan lehet a nagyszdmu rovarfajnak egyedi feromonja? Ugy, hogy
egyes rovarokndl csakis a kiilonboz8, példdul sztereoizomer feromonok
meghatdrozott keveréke hatdsos, az egyes vegyiiletek nem. Svédorszdgban
évekkel ezelStt egy rovarfajta timadta meg a hatalmas erdéségeket és dridsi
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pusztitdst végzett. Az egyetlen sikeres megolddsnak az bizonyult, hogy a
megfeleld feromont tartalmazé csapdék millidit helyezték ki. Ez a technika
viszonylag rovid id6n beliil megoldotta a problémdt, az erd8k ismét egész-
ségesek, jol fejld8 novénykozosségekké alakultak.

A feromonok nagy része is kirdlis. Mivel igen-igen kis mennyiségben
képzddnek, ezért gyakorlati felhasznaldsukhoz ismét csak a szintetikus szer-
ves kémikusok sziikségesek, akik nagyobb tételben tudnak feromonokat
eldéllitani, részben megint csak sztereoszelektiv szintézissel. Az anyagok ha-
tékonysdgdt lehet példdul a célzott lepke érzékels antenndinak felhaszndla-
saval mérni. 2004-ben az amerikai Richard Axel és Linda B. Buck az orvosi
Nobel-dijat az illatreceptorokkal kapcsolatos felfedezéséért kapta meg. Te-
matikdnk tehdt Nobel-dijtél Nobel-dijig ivel.

El8addsom elején egy reneszdnsz festményt hasznaltam fel a kiralitds il-
lusztricidjaként. A befejezéshez kozeledve szeretném a modern miivészet-
bél meritve Auguste Rodin A katedrdlis cim( alkotdsit bemutatni, amely-
nek tédrgya ugyancsak a kezek taldlkozdsa. Itt azonban — szemben Michelan-
gelo festményével — két jobb kéz taldlkozik egymdssal, mint amikor kezet
fogunk bucstzdskor. Szimbolizdlja ez egyuttal az el6adé és a hallgatésig
bticstiz4sit is.
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A katedralis. Auguste Rodin

alkotasa, 1908
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